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食後高血糖症は、食後 2時間の血糖値 140mg/dLとして定義され、HbAlc値基準下で
適切な管理されている糖尿病患者にも認められる。食後高血糖は、全身の血管内皮機
能の低下を生 じさせ、心血管イベン トの危険因子であることが報告されているが、冠
動脈の内皮機能障害 (微小循環障害)における食後高血糖の影響に関する臨床研究の報
告はされていない。
本研究で申請者は、境界型および 2型糖尿病患を有する患者において冠動脈左前下
行枝 (LAD)に有意狭窄を持たない 28人を対象にし、LADにおける微小循環障害の指標 と
なる冠血流予備能 (CFR)を測定 し、食後高血糖や冠動脈 リスク要因、不安定プラーク、
心筋拡張障害に関しての詳細に検討 している。
食後高血糖の指標 として血漿 1,5-アンヒドログルシ トー ル (1,5-AG)、不安定プラー
クの指標 として膜型 1マトリックスメタロプロテイナーゼ (MTl―MMP)、心筋拡張障害
としての指標 としてE/e'、高血圧、高脂血症、喫煙、Body Mass lndex(BMI)などの
冠動脈 リスク要との関連に付き検討を行つた。結果は、強い正相関が 1,卜AGとCFRの
間に認められ (R=0.46、 P=0.01)、,5AGとMTl MMPの間で逆相関(R=-0.43、P=0,02)
が認められた。さらに重回帰分析において、1,5-AGはCFRの独立した予測因子 (β=0。38、
P〒0。048)であった。
上記の結果から、食後高血糖は、冠動脈内皮機能不全に重要な影響を与えると考え
られ、食後高血糖への介入が冠動脈内皮機能改善に有用である可能性が示唆された。
また、食後高血糖の治療的介入の リスク層別化 と新たな目標 として 1,5-AGおよび
MTl MMPの発現を測定することは有益であると考えられた。
以上、本研究は、食後高血糖 と冠動脈微小循環障害との直接的関係を初めて明らか
にし、食後高血糖の管理を十分に行 うことが冠動脈微小循環障害を回避できる可能性
があること、食後高血糖の治療的介入のリスク層別化につながる新たな指標を見出し
た初めての研究であり、本学医学博士学位論文としてふさわしい価値のあるものと判
断した。
(平成 28年2月17日)
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上記の者に対し, により,学位論文を中心とした関連分野について試問
筆 答
を行つた結果 と判定した。
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